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は上部食道が盲端に終わり下部食道が気管食道凄 (TEF) を介して気管と交通するタイプ (Gross C 型)である。
また、本症が VACTERL association に代表される心奇形、直腸厄門奇形、脊椎異常など、様々な奇形を高頻度に
伴うことはよく知られているが、その発生原因、因果関係については未だ不明な点が多い。
1996年 Diez-Pardo らは、アドリアマイシン (ADM) の催奇形性に着目し、ラットで妊娠初期の限られた時期に





ADM 処理ラットの作成:実験は Wistar 妊娠雌ラットを用いて行い、妊娠 8 、 9 日目に各々 2 昭/kg の ADM 溶
液を腹腔内投与した。
実験 1. ADM 処理ラット 3 匹を妊娠21 日目に犠死させ、採取した計38 匹の胎仔を拡大鏡下に観察し、特に消化管
奇形に注目してその種類、頻度を検索した。






実験 1. ADM 処理ラットから得た胎仔には、 38例中25例 (66%) に Gross C 型の食道閉鎖症が認められた。この
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Pardo らはアドリアマイシン (ADM) を妊娠ラットに投与し、胎仔に本症C型(最も多い病型)が生じることを報
-151-
告した。本研究では同じ方法を用いて ADM を投与し、 38 胎仔の66%に本症が発生し、同時にさまざまの合併奇形
が高頻度に見られることを明らかにした。
更に胎生初期において前腸から気管と食道への発生分化の過程、ならびに本症(食道閉鎖症C型)を伴った場合の
発生分化過程を連続組織切片の三次元再構築により検討した。その結果、対照ラット匪においては気管は前腸咽頭部
の腹側壁に出現した座芽の尾側への伸長によって形成されるが、一方 ADM 処理ラット座では前腸から気管の分岐
が起こらず共通管のまま尾側に伸長して気管食道痩の形態が完成することが示された。更に ADM処理ラット症に
おいて前腸周囲間薬組織の細胞密度の減少・配列の乱れが観察され、本モデルにおける気管食道凄の発生が、前腸発
生における上皮一間葉相互作用の障害による可能性が考えられた。
本研究により得られた知見は食道閉鎖症の成因を明らかにし、また正常時の気管・食道の発生を考える上で大きな
手掛りを与えるものであり、学位の授与に値するものと考えられる。
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